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符号缩写表 
 
符号 英文含义 中文含义 
Ar Aryl 芳基 
Boc tert-Butoxycarbonyl 叔丁氧羰基 
Bs 
Cat 
4-bromobenzenesulfonyl 
Catalyst 
对溴苯磺酰基 
催化剂 
DCE 1,2-Dichloroethane 1,2-二氯乙烷 
DCM 
EA 
ESI 
Dichlormethane 
Ethyl Acetate 
Electron Spray Ionization 
二氯甲烷 
乙酸乙酯 
电喷雾离子源 
HR-MS High Resolution Mass Spectrometry 高分辨质谱 
IR Infrared Spectrometry 红外光谱 
MBS 
Ms 
NMR 
Ns 
PE 
THF 
TLC 
Ts 
XRD 
4-Methoxybenzenesulfonyl  
Methanesulfonyl 
Nuclear Magnetic Resonance 
Tetrahydrofuran 
Petroleum Ether 
Tetrahydrofuran 
Thin Layer Chromatography 
4-Methylbenzenesulfonyl  
X-Ray Diffraction 
对甲氧基苯磺酰基 
甲磺酰基 
核磁共振 
四氢呋喃 
石油醚 
四氢呋喃 
薄层色谱 
对甲氧基苯磺酰 
X射线衍射仪 
d Day 天 
h Hour 小时 
rt Room Temperature 室温 
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摘要 
Ⅲ 
摘 要 
炔酰胺化合物由于其独特的反应活性一直以来都是有机化学领域中热门的
研究对象。从炔酰胺出发可以快速有效地合成许多含氮官能团化合物及重要的有
机合成骨架。本论文主要研究利用廉价过渡金属催化的炔酰胺氧化反应来合成 α-
取代酰胺和内酰胺化合物，内容主要分为以下两部分： 
第一部分探索了锌催化的炔酰胺氧化反应合成α-芳氧基酰胺和α-芳基硫醚
酰胺类化合物的研究。这种合成策略可以避免传统利用金属分解重氮方式来制备
的方法，为α-芳氧基酰胺和α-芳基硫醚酰胺类化合物的构建提供了新型、实用的
方法。 
第二部分发展了一种过渡金属催化的烯炔酰胺氧化环化反应合成γ-内酰胺
及δ-内酰胺的方法。值得一提的是，和之前报道的使用金催化烯炔酰胺氧化环化
反应生成环丙烷产物有所不同，该反应得到的主要是具有环内或环外双键的内酰
胺产物，而且使用的是廉价的过渡金属催化剂，进一步加强了这种炔烃氧化反应
的实用价值。 
 
 
关键词：炔酰胺化学；过渡金属催化；氧化反应；杂环 
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Abstract 
Ⅳ 
Abstract 
Ynamides  have always been a hot research object in the field of organic 
chemistry because of its unique reactivity. The reactions of ynamides lead directly to 
nitrogen-containing products which provides access to important structural motifs.  
In this paper, several synthetically useful methods have been developed for the 
synthesis of α-functionalized amides and lactams featuring the transition 
metal-catalyzed intermolecular oxidation of ynamides. The whole work consists of 
two parts:  
In the first part, we have realized a zinc-catalyzed intermolecular oxidation of 
ynamides to give versatile α-aryloxy amides and α-arylthio amides. This synthetic 
strategy can avoid the traditional use of hazardous diazo compounds, thus providing a 
viable alternative to synthetically useful α-aryloxy amides and α-arylthio amides. 
In the second part, we have developed a transition metal-catalyzed 
intermolecular oxidation of ynamides to synthesize functionalized γ-lactams and 
δ-lactams. Different from the well-established gold-catalyzed intermolecular ynamides 
oxidation/cyclization for the synthesis of cyclopropane compounds, this method 
affords the lactams containing an alkene motif, highlighting the non-noble metal 
catalyzed oxidation reaction of alkynes. 
 
Key words: ynamide; transition metal catalysis; oxidation; heterocycles 
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第一章 前言 
1.1 炔烃的氧化反应 
在当今社会，环境问题与能源问题越来越引起人们的关注。对于化学学科而
言，如何设计一系列符合绿色化学发展理念的新方法已经成为有机化学家们的共
同心声。随着近几十年来有机学科的飞速发展，对于炔烃的氧化反应研究也取得
了许多重要突破，使其在有机合成中具有重要作用。 
由于炔烃具有不饱和键，使得其容易在过渡金属或 Brönsted 酸的催化下被
活化。通过文献调研我们可以发现在此领域中，研究最热门的就是利用均相金催
化剂催化的炔烃氧化反应。均相金催化剂作为较强的软路易斯酸，使得与金配位
的 π 配体相对缺电子，易于被体系中的亲核试剂进攻。故金催化剂在活化炔烃方
面具有独特的优势。 
炔烃在金催化剂催化活化下，可以接受亲核试剂和亲电试剂的进攻。若亲核
试剂和亲电试剂同时为氧原子时则可以得到 α-羰基金卡宾中间体[1]（图 1-1），随
后发生一系列反应。我们根据氧化剂的来源可以将其类型分为分子内炔烃氧化和
分子间炔烃氧化。 
 
图 1-1 金催化炔烃氧化反应基本模型 
 
1.1.1 金催化炔烃分子内氧化反应 
对于分子内的炔烃氧化反应，在底物合成设计上有较多要求。往往需要该类
反应在底物上引入一些氧化基。氧化基与炔烃碳间一般相隔 2-3 个原子，以便于
分子内氧化剂进攻金属活化的炔烃。（图 1-2）。 
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图 1-2 金催化炔烃分子内氧化反应基本模型 
2007 年，Toste 小组[2]报道了以含有亚砜基的炔烃化合物为底物，在金催化
下得到含硫的七元杂环化合物，随后的机理研究表明该反应没有经历 α-羰基金卡
宾中间体，很可能是通过 3,3-重排过程得到（图 1-3）。 
 
图 1-3  
几乎在同一时间，张立明小组[3]也报道了以分子内含亚砜基的炔丙醇化合物
为底物，在金催化下得到 α-羰基金卡宾中间体，随后发生频哪醇重排得到最终产
物，产率为中等到优秀。（图 1-4）。 
 
图 1-4 
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随后在 2008 年，shin 小组[4]报道了以分子内硝酮为氧化剂，在金催化下，
产生 α-羰基金卡宾中间体，然后利用氧转移后所产生的亚胺捕获卡宾中间体，再
发生分子内[3+2]环加成反应得到最终产物（图 1-5）。 
 
图 1-5 
对金催化的分子内炔烃氧化反应进行总结归纳后我们可以发现，利用分子内
的氧化剂进行的炔烃氧化反应，往往能够使原子利用率得到最大化，生成的产物
也是含硫、含氮等具有重要结构骨架的有机化合物。只要在底物设计上下足功夫，
就能够实现高效便捷地合成目标产物。与此同时，分子内炔烃氧化也存在着比较
明显的缺点：1.分子内需要连接炔烃及相应的氧化基团增加了底物合成难度；2.
氧化基团与炔烃一般只能相隔 2-3 个碳原子，以便形成五元或六元过渡态。这使
得分子内炔烃氧化途径的发展及应用受到了限制。 
 
1.1.2 金催化炔烃分子间氧化反应 
随着近年来金催化化学的快速发展，炔烃的氧化反应不再局限于分子内，利
用外加的氧化剂来实现的炔烃分子间的氧化反应取得了较大的进展。相较于分子
内的炔烃氧化途径利用，通过外加氧化剂进攻金活化下的炔烃，实现分子间的氧
化反应，有其独特的优势（图 1-6）。 
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图 1-6 金催化炔烃分子间氧化反应基本模型 
2010 年，张立明小组[5]首次报道了以高炔丙醇化合物为底物，金催化催化活
化炔烃，通过筛选不同的外加氧化剂发现，当使用吡啶氮氧氧化剂时可以得到 α-
羰基金卡宾中间体，随后被分子内的羟基所捕获，得到相应的呋喃酮产物（图 
1-7）。 
 
图 1-7 
2012 年，张立明小组[6]报道了以芳基炔丙基醚化合物为底物，经金催化氧化
途径得到 α-羰基金卡宾中间体，随后被分子内的苯环所捕获，以中等到优秀的产
率得到相应的苯并吡喃酮产物（图 1-8）。 
 
图 1-8 
同样在 2012 年，刘瑞雄小组[7]报道了以相同的策略经过金催化氧化途径产
生 α-羰基金卡宾中间体，与之不同的是该中间体随后被分子内苄基所捕获，而不
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是苯环，以良好的产率得到相应的苯并呋喃酮产物（图 1-9）。 
 
图 1-9 
2013 年，Hashmi 小组[8]报道了以邻二炔化合物为底物，在金催化下，被卤
原子取代的炔烃发生氧化反应得到 α-羰基金卡宾中间体，该中间体能够进一步被
分子内的炔烃捕获得到另一个金卡宾中间体，随后发生烷基迁移得到最终产物，
该反应成功实现了 1,6卡宾转移（图 1-10）。 
 
图 1-10 
    2011 年，张立明小组[9]报道了以直链末端炔烃化合物为底物，在金催化下经
分子间氧化途径得到 α-羰基金卡宾中间体，该中间体能够被分子间的乙腈所捕
获，进一步环化可以得到恶唑烷类产物。该反应的成功实现表明亲核试剂对金卡
宾的捕获不仅可以是分子内的，也可以是分子间的（图 1-11）。 
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图 1-11 
    2013 年，刘元红小组[10]报道了以 2-吲哚高炔丙醇化合物为底物，在金催化
下喹啉氮氧作为氧化剂，得到 α-金卡宾中间体，亚胺作为亲核试剂进攻金卡宾中
间体得到亚胺离子中间体，随后被分子内吲哚所捕获，在经过金协助的 1,2 酰基
迁移及 1,2 氢迁移后得到最终的咔啉产物（图 1-12）。 
 
图 1-12 
2011 年，刘瑞雄小组[11]利用硝酮化合物作为氧化剂来实现炔烃的氧化反应，
并用氧转移后产生的亚胺作为亲核试剂来捕获金卡宾中间体，经过水解后得到相
应的 α-官能团化酰胺产物。值得一提的是，他们使用的炔烃底物是被杂原子氮所
取代的炔酰胺化合物，这使得产物能够很容易进一步转化同时也说明了炔酰胺在
金催化氧化化学中具有较好的应用前景（图 1-13）。 
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图 1-13 
不只是金催化剂，其他一些过渡金属催化剂也能够催化炔烃的氧化反应。
2011 年，李兴伟课题组[12]报道了以分子内含有炔烃的硝酮化合物为底物，在铱
催化下发生分子内炔烃氧化反应，随后分子内亚胺进攻 α-羰基铱卡宾中间体，得
到的 1,3 偶极产物还可以和烯烃炔烃化合物发生[3+2]环加成反应，得到有用的多
环化合物（图 1-14）。 
 
图 1-14 
我们课题组在廉价过渡金属催化的炔酰胺氧化反应方面也取得了重要进展，
实现了利用锌催化炔烃的氧化反应，以良好的化学选择性及优秀的产率合成了异
喹啉酮和 β-咔啉两类化合物[13]（图 1-15)。该反应成功地实现将锌催化引入到炔
烃的氧化反应中，能够有效避免传统贵金属催化反应中容易出现的炔烃过度氧化
问题。不仅如此，通过机理实验和理论计算表明，该类反应很可能历经 Lewis
酸催化的串联氧化/傅克烷基化反应途径，而非传统的金属卡宾中间体途径。因
此，利用这类廉价金属催化的炔烃氧化反应有望解决一些贵金属催化无法实现的
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炔烃氧化反应。 
 
图 1-15 
 
1.1.3 Brönsted 酸催化的炔烃氧化反应 
除了过渡金属催化炔烃的氧化反应外，利用 Brönsted 酸也可以很好的促进
炔烃的氧化反应。2012 年，龚流柱小组[14]报道了以邻乙炔基苯胺类化合物为底
物，在 Brönsted 酸 MsOH 的催化促进下，吡啶氮氧作为外加氧化剂得到炔烃氧
化中间体，随后发生 1,5 氢迁移得到最终的喹啉酮产物。该反应是第一例无金属
催化的炔烃分子间氧化反应（图 1-16）。 
 
图 1-16 
2013 年，Hashmi 小组[15]报道了以苯基炔醚化合物为底物，以 Brönsted 酸
HBF4 为催化剂，吡啶氮氧作为氧化剂，经过分子间炔烃氧化途径，随后被分子
内苯环所捕获得到苯并呋喃酮产物。值得一提的是，在该反应中，使用的 Brönsted
酸 HBF4为催化量（图 1-17）。 
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